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Резюме

Цель исследования: изучить эффективность и переносимость комбинированного лечения больных плоскоклеточным 
раком пищевода II–III стадии с использованием предоперационной ХТ по схеме гемцитабин/цисплатин.

Материалы и методы: в исследование включено 70 больных с плоскоклеточным раком пищевода II–III стадии. Основ-
ную группу составили 35 больные, которые получали 2 курса предоперационной химиотерапии, а после проводилось 
радикальное оперативное вмешательство, в контрольную группу входили 35 больные, которым проведено только 
хирургическое лечение. Проанализированы двухлетние результаты.

Результаты: комбинированное лечение с использованием предоперационной химиотерапии по схеме гемцитабин/
цисплатин переносится удовлетворительно. В результате проведения комбинированного лечения в основной группе 
2-летняя безрецидивная выживаемость больных РП II–III стадии составила 71,8%, в контрольной группе — 39,4% (р<0,05). 
Общая 2-летняя выживаемость больных в основной группе составила 81,3%, в контрольной группе при проведении 
хирургического лечения — 51,5% (р<0,05).

Заключение: комбинированное лечение рака пищевода II–III стадии с использованием предоперационной ХТ по 
схеме гемцитабин/цисплатин достоверно снижает частоту местных рецидивов и отдаленных метастазов, повышает 
2-летнюю выживаемость больных раком пищевода II–III стадии относительно только хирургического лечения, в том 
числе при наличии таких неблагоприятных прогностических факторов как метастатическое поражение регионарных 
лимфоузлов (N+) и высокоагрессивные формы (G3) плоскоклеточного рака.

Ключевые слова: плоскоклеточный рак пищевода, комбинированное лечение, предоперационная химиотерапия, 
лечебный патоморфоз, непосредственные и отдаленные результаты.
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Summary

The purpose of the study was to analyze effi  cacy and tolerability of combined modality treatment including preoperative 
chemotherapy with gemcitabine/cisplatin in patients with stage II–III esophageal squamous cell carcinoma.

Materials and methods. The study included 70 patients with stage II–III esophageal squamous cell carcinoma. All patients 
were divided into two groups. Group I (study group) consisted of 35 patients, who received 2 courses of preoperative che-
motherapy followed by radical surgery. Group II (control group) comprised 35 patients who underwent surgery alone. The 
2-year survival rates were analyzed.

Results. Combined modality treatment including preoperative chemotherapy with gemcitabine/cisplatin was well tolerated. 
The 2-year disease-free survival rates were 71.8% and 39.4% in groups I and II, respectively (р<0.05). The overall 2-year survival 
rate was 81.3% in patients who received chemotherapy followed by surgery and 51.5% in patients who underwent surgery 
alone (р<0.05).

Conclusion. Compared to surgery alone, combined modality treatment including preoperative chemotherapy with gemcit-
abine/cisplatin signifi cantly reduced the frequency of local recurrence and distant metastases and increased 2-year survival 
rate in patients with stage II–III esophageal squamous cell carcinoma, including the presence of unfavorable prognostic factors, 
such as regional lymph node metastases (N+) and high-grade (G3) squamous cell carcinoma.

Keywords: esophageal squamous cell carcinoma, combined modality treatment, preoperative chemotherapy, pathological 
response, short-and long-term treatment outcomes
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Введение

Хирургическое вмешательство является основным 
радикальным методом лечения рака пищевода (РП). 
Однако радикальность трансторакальной резек-
ции или экстирпации пищевода варьируется от 60 
до 90%. При этом послеоперационная летальность 
составляет от 1,5 до 23%. Отдаленные результаты 
хирургического лечения в основном зависят от 
глубины инвазии, количества метастатистических 
пораженных лимфатических узлов и отдаленных 
гематогенных метастазов. Ранняя диссеминация 

объясняет плохой прогноз течения заболевания. 
При локализованной форме РП 5-летняя выжи-
ваемость составляет 37,8%, тогда как при наличии 
метастазов в лимфатических узлах этот показатель 
драматически снижается вдвое – до 19,8%, а при T4 
после проведения хирургического лечения ни один 
больной не доживает до 5 лет [9, 13].

Неудовлетворительные результаты хирургиче-
ского метода заставляют использовать мультимо-
дальный подход в лечении больных РП. Основной 
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задачей предоперационной химиотерапии (ХТ) 
при резектабельном РП является снижение био-
логической активности и уменьшение размеров 
опухоли, а также воздействие на первичный очаг 
и микрометастазы для улучшения общей выжива-
емости [1, 7, 12,]. Оценка влияния неадъювантного 
и адъювантного лечения на исход заболевания 
остается противоречивой. В начале XXI века по-
явились публикации, отражающие результаты 
сравнительной оценки эффективности неоадъю-
вантной ХТ с последующей радикальной операци-
ей и хирургического лечения РП [10, 12].

За последние 25 лет были опубликованы резуль-
таты более 10 рандомизированных контролируе-
мых исследований с участием более 2000 пациентов 
с местнораспространенным РП. В исследованиях 
была изучена роль предоперационной ХТ с после-
дующим хирургическим лечением [14]. Результаты 
показали, что проведённая неоадъювантная ХТ 
улучшила радикальность резекции пищевода (R0), 
общую выживаемость и уменьшила смертность на 
12% по сравнению с результатами, достигнутыми 
после только хирургического лечения [14].

Недавно опубликованный коллегами из США 
метаанализ, включающий 7338 больных сравнил 
влияние предоперационной ХТ или ХЛТ на общую 
выживаемость. 916 (12,5%) из 7338 больных получи-
ли неоадъювантную ХТ, а 6422 (87,5%) из 7338 боль-
ных получили неоадъювантную ХЛТ. В основном 
полный лечебный патоморфоз был получен у боль-
ных, получивших предоперационную ХЛТ (17,2% 
против 6,4%, р <0,001), которая позволила повысить 
частоту радикальности резекции (R0) (5,6% про-
тив 11,5%, р <0,001) в сравнении с предопераци-
онной ХТ. Несмотря на лучшие непосредственные 

результаты и downstaging от предоперационной 
ХЛТ (34.4±0.8), медиана выживаемости не отли-
чалась от таковой в группе с предоперационной 
ХТ (34,0±2,0), p=0,87 [17]. В настоящее время мно-
гие центры практикуют метод неоадъювантной 
терапии в соответствии со своими стандартами 
и местным консенсусом [11, 17]. Неоднозначные 
результаты этих исследований не позволяют сде-
лать однозначное заключение об эффективности 
ХТ в предоперационном периоде. Оптимальные 
режимы неоадъювантной ХТ при плоскоклеточ-
ном РП еще не определены, поскольку успех пре-
доперационного лечения зависит от степени ответа 
опухоли на проводимую терапию [6].

В связи с этим перспективным является разра-
ботка и изучение эффективности комбинирован-
ного лечения РП с использованием новых схем ХТ 
с принципиально иным механизмом действия ци-
тостатиков. С указанных позиций особого внима-
ния заслуживает гемцитабин, который достаточно 
хорошо зарекомендовал себя при плоскоклеточных 
раках, таких как рак легкого, рак шейки матки 
и др. [2]. Кроме того, с 2010 года начали появляться 
результаты применения гемцитабина (от 1000 мг/м2 
до 1250 мг/м2) в различных комбинациях при РП. 
При этом было получено улучшение общей выжи-
ваемости [3, 18]. В связи с этим Гемцитабин можно 
рассматривать как потенциального противоопухо-
левого агента при проведении комбинированного 
лечения РП.

Цель исследования: изучить эффективность 
и переносимость комбинированного лечения боль-
ных плоскоклеточным РП II–III стадии с исполь-
зованием предоперационной ХТ по схеме гемци-
табин/цисплатин.

Материалы и методы

В работе проведен анализ результатов комбини-
рованного лечения 70 пациентов с морфологиче-
ски подтвержденным плоскоклеточным РП II–III 
стадии, находившихся на обследовании и лече-
нии в абдоминальном отделении НИИ онкологии 
Томского НИМЦ.

Больные были распределены на две группы 
методом «случай- контроль». Основную группу 
составили 35 больных, которым проведено ком-
бинированное лечение: 2 курса предоперационной 
ХТ по схеме гемцитабин/цисплатин и радикальное 
оперативное вмешательство. В контрольную груп-
пу вошли 35 больных, у которых было проведено 
только хирургическое лечение.

Соотношение заболевших мужчин и женщин 
в  процентном соотношении составило 90,0% 
мужчин и 10,0% женщин, что соответствует по-
казателям заболеваемости РП. Средний возраст 
больных, включенных в исследование, составил 
60,8±1,2 лет. Наиболее часто опухолевым процес-
сом как в основной, так и в контрольной группе 
поражался среднегрудной отдел пищевода – 24 
(68,6%) и 22 (62,9%) соответственно, затем ниж-
негрудной отдел – 11 (31,4%) и 13 (37,1%) соответ-
ственно. Стадия заболевания устанавливалась 
в соответствии с международной классификаци-

ей TNM Classifi cation of Malignant Tumours (7th 
Edition, 2010). В группах исследования в основном 
встретилась III стадия – 39 (55,7%) больных, затем 
II стадия заболевания – 31 (44,3%) больной.

Таким образом, по основным прогностическим 
признакам исследуемые группы были сопостави-
мы, что позволило провести сравнительный анализ 
результатов лечения.

Следует отметить, что до начала лечения в ос-
новной группе у 30 (85,7%) и в контрольной группе 
у 29 (82,8%) больных имелась дисфагия различ-
ной степени выраженности. При дисфагии III–IV 
степени в основной группе у 16 (45,7%) и в кон-
трольной группе у 14 (40%) больных проводилось 
парентеральное питание, состав и объем которого 
зависел от состояния больного и лабораторных 
показателей.

На первом этапе комбинированного лечения 
у больных основной группы проводилось 2 кур-
са предоперационной ХТ по схеме гемцитабин 
1250 мг/м2 внутривенно капельно в 1-й и 8-й дни, 
цисплатин 80 мг/м2 внутривенно капельно в 1-й 
день. Интервал между курсами ХТ и хирургиче-
ским этапом лечения составлял 3 нед. Перед каж-
дым курсом предоперационной ХТ выполняли 
физикальное обследование, проводили оценку 
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соматического статуса по шкале ECOG-ВОЗ, а так-
же выполняли общеклинические анализы и ЭКГ.

Оценка эффекта предоперационной ХТ проводи-
лась через 3 недели после завершения лечения на осно-
вании данных СКТ с использованием шкалы RECIST 
1.1 (Response Evaluation Criteria in Solid Tumors, 2009 г.). 
При этом оценивались размеры первичной опухоли 
и пораженных регионарных лимфатических узлов.

Характер и степень токсичности предоперацион-
ной ХТ определялись с помощью шкалы NCIC–CTC 
(Common Terminology Criteria For Adverse Events, 
2017 г.).

Через 3 недели после завершения ХТ в основной 
и контрольной группах проводилось хирургиче-
ское лечение: радикальная субтотальная резекция 
пищевода с расширенной двухзональной лимфодис-
секцией (2F) из комбинированного лапаротомного 

и правостороннего торакотомного доступа с одно-
моментной эзофагопластикой.

Внутригрудной анастомоз формировался (опе-
рация типа Lewis) в 69 (98,6%) случаях и в 1 (1,4%) 
случае анастомоз был наложен на шее (операция 
McKeown). В процессе выполнения оперативных 
вмешательств при лимфодиссекции удалялось не 
менее 15 лимфатических узлов.

Реконструктивный этап операции выполнен од-
номоментно, и выбор метода пластики зависел от 
уровня поражения и резекции пищевода, а также 
от индивидуальных особенностей больного. В ос-
новном эзофагопластика проводилась желудочным 
стеблем (операция типа Lewis) – в 48 (68,6%) случа-
ях, в меньшем количестве изоперистальтическая 
пластика проводилась левой половиной толстой 
кишки – в 22 (34,4%) случаях (таблица 1).

Результаты

Спустя 3 нед. после завершения курсов предопера-
ционной ХТ у всех больных оценивался эффект от 
проведенного лечения.

Непосредственная общая эффективность предо-
перационной ХТ по схеме гемцитабин/цисплатин 
составила 57,1%, (полная регрессия – 5,7%, частич-
ная регрессия – 51,4%) (таблица 2).

Следует отметить, что во всех случаях даже по-
сле проведения 1-го курса ХТ у больных основной 
группы отмечалось уменьшение явлений дисфагии 
с 85,7% до 52,4%, что позволило перевести больных 
на сбалансированное энтеральное питание и пол-
ноценно подготовить их к оперативному лечению.

Нежелательные явления и реакции, связанные 
с применением ХТ, оценивались по критериям 
NCIC–CTC (Common Terminology Criteria For 
Adverse Events, 2017 г.). Следует отметить, что до 
начала предоперационной ХТ отмечались отклоне-
ния от нормы общего и биохимического анализов 
крови. Анемия первой степени отмечалась у 14,2% 
больных, второй степени – у 8,6% больных, у 28,6% – 
тромбоцитоз, у 37,1% – лейкоцитоз различной сте-
пени. Уровень креатинина был выше нормы у 31,4% 
пациентов, и у 42,8% встречалась гипопротеине-
мия. Этим больным до начала предоперацион-
ной ХТ проведена необходимая соответствующая 
терапия для коррекции показателей крови. При 
проведении предоперационной ХТ отмечалось 

снижение показателей тромбоцитов, лейкоцитов, 
нейтрофилов и гемоглобина. Наиболее низкие по-
казатели гемоглобина и тромбоцитов отмечены на 
7–8 сут после начала 1-го курса предоперационной 
ХТ, а количество лейкоцитов и нейтрофилов было 
минимальным до начала, следующего курс ХТ. 
Непосредственные побочные реакции в виде сла-
бости, гипертермии, снижения аппетита, тошноты 
и рвоты отмечались во время инфузии химиопре-
паратов или в первые часы после ее завершения. 
Отсроченных осложнений зафиксировано не было. 
Профилактика непосредственных побочных реак-
ций ХТ схемы гемцитабин/цисплатин проводилась 
согласно практическим рекомендациям RUSSCO. 
Из нежелательных явлений предоперационной 
ХТ по схеме гемцитабин/цисплатин наиболее ча-
сто встречалась тошнота/рвота (27,1%), далее сле-
довала гематологическая токсичность, включая 
лейкопению (20%), в том числе I–II (15,7%) и III–IV 
степени (4,3%), и тромбоцитопению (18,6%), в том 
числе I–II (12,8%) и III (5,7%) степени. При этом ми-
елосупрессивный эффект развивался в основном 
на 7–11-й день после введения химиопрепаратов. 
С целью коррекции лейкопении III–IV степени 
использовались колониестимулирующие факторы. 
Важно, что фебрильных нейтропений и инфекци-
онных осложнений, связанных с проведением ХТ, 
не отмечалось.

Объективный ответ Гемцитабин/цисплатин

Полная регрессия (ПР) 2 (5,7%)
Частичная регрессия (ЧР) 18 (51,4%)
Стабилизация процесса 12 (34,3%)
Прогрессирование 3 (8,6%)
Общая эффективность ХТ (ПР+ЧР) 20 (57,1%)

Таблица 1.
Распределение больных 
в зависимости от метода 
эзофагопластики, абс.ч. (%)

Метод эзофагопластики
ХТ + операция

(n=35)
Операция

(n=35)
Всего
(n=70)

Желудочная стебель 23 (65,7%) 25 (71,4%) 48 (68,6%)

Толстая кишка 12 (34,3%) 10 (28,6%) 22 (31,4%)

Таблица 2.
Структура объективных 
эффектов химиотерапии, 
абс.ч. (%)
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Из негематологических осложнений чаще все-
го регистрировались нефротоксичность (12,8%) 
и гепатотоксичность (2,8%), которые не имели кли-
нических проявлений. Менее часто развивалась 
временная алопеция (5,7%), аллергических реак-
ций зафиксировано не было. Гепатопротекторы 
назначались при повышении печеночных пока-
за те лей (трансаминазы и  общий билирубин). 
Нефротоксичность от проведенной предопе-
рационной ХТ купировалась назначением фи-
тотерапии и  дезинтоксикационной терапии. 
Колониестимулирующие факторы и препараты 
железа применялись по показаниям. Таким об-
разом, при проведении ХТ по схеме гемцитабин/
цисплатин отмечены приемлемый профиль ток-
сичности, удовлетворительная переносимость 
и безопасность данной комбинации Осложнения 
предоперационной ХТ были кратковременными, 
носили нестойкий характер и довольно хорошо 
купировались при назначении симптоматической 
терапии, не требовали редукции дозы химиопре-
паратов и не удлиняли сроки комбинированного 
лечения, что согласуется с данными литературы [8].

Радикальное хирургическое лечение (R0) было 
проведено у всех больных РП (100%). В процес-
се выполнения оперативных вмешательств 
 каких-либо особенностей отмечено не было. 
Интраоперационных осложнений, связанных 
с проведением предоперационной ХТ, не наблю-
далось.

В оценке непосредственных результатов комби-
нированного лечения больных РП главным кри-
терием является количество послеоперационных 
осложнений и летальность. В послеоперационном 
периоде больным обеих групп проводились меро-
приятия, направленные на купирование воспали-
тельных явлений, улучшение дренажной функции 
бронхиального дерева, показателей функции внеш-
него дыхания, сопровождающая терапия.

Послеоперационные осложнения в основной 
группе развились у 12 (34,3%) больных, в контроль-
ной группе – у 14 (40%). Достоверных различий 
по частоте осложнений в сравниваемых группах 
выявлено не было (р>0,05). Следует отметить, что 
общее количество осложнений превышало общее 
число больных, так как у некоторых больных раз-
вилось несколько послеоперационных осложнений.

При анализе осложнений (таблица 3) отмечено, 
что наиболее грозными неблагоприятными явле-
ниями в обеих группах являлись несостоятель-
ность внутригрудного анастомоза – 7 (10%) случаев 

и нарушение трофики интраторакальных транс-
плантатов – 3 (4,3%) случая, что привело к развитию 
эмпиемы плевры на стороне поражения – 3 (4,3%) 
и медиастинита – 2 (2,8%). В подобных случаях 
всем больным проводилось повторное оперативное 
вмешательство с целью санации и дренирования 
плевральной полости.

В целом, полученные результаты соответствуют 
литературным данным о частоте послеоперацион-
ных осложнений в ведущих мировых и российских 
онкологических клиниках и находятся в пределах 
среднестатистического показателя [3, 16]

В раннем послеоперационном периоде в основ-
ной группе умерло 3 (8,5%) больных: причинами 
смерти являлись острая сердечно- сосудистая не-
достаточность, прогрессирующая полиорганная 
недостаточность и дыхательная недостаточность – 
по 1 (2,8%) случаю.

В контрольной группе умерло 2 (5,7%) больных: 
от прогрессирующей полиорганной недостаточно-
сти – 1 (2,8%), от тромбоэмболии крупных ветвей 
легочной артерии – 1 (2,8%). Достоверных отличий 
по уровню послеоперационной летальности в ис-
следуемых группах нет (р>0,05). Таким образом, 
применение предоперационной ХТ по схеме гем-
цитабин/цисплатин не приводит к увеличению 
послеоперационной летальности. Полученные 
нами результаты не отличаются от литературных 
данных [5, 16].

После проведения предоперационной ХТ лечеб-
ный патоморфоз был изучен у всех (100%) больных 
основной группы.

Оценка лечебного патоморфоза проводилась по 
схеме, предложенной Е. Ф. Лушниковым.

В результате предоперационной ХТ по схеме гем-
цитабин/цисплатин полная патоморфологическая 
регрессия первичной опухоли (IV степень лечебно-
го патоморфоза) была достигнута у 2 (5,7%) боль-
ных, патоморфоз III степени отмечен у 9 (25,7%), II 
степени зафиксирован у 13 (37,1%) и I степени – у 11 
(31,5%) больных.

Результаты исследования ЛП были сопоставле-
ны со структурой объективных ответов опухоли 
на предоперационную ХТ по данным СКТ. Было 
выявлено, что ЛП IV степени (n=2/5,7%) соответ-
ствовала полная (n=1/2,8%) и частичная (n=1/2,8%) 
регрессия опухоли, при III степени патоморфоза 
чаще регистрировались частичная (n=7/20%), пол-
ная (n=1/2,8%) регрессия и стабилизация (n=1/2,8%) 
опухолевого процесса. В большинстве случаев при 
патоморфозе II степени отмечались стабилизация 

Осложнения
ХТ+операция

(n=35)
Операция

(n=35)
Всего
(n=70)

Количество больных с осложнениями 12 (34,3%) 14 (40%) 26 (37,1%)
Несостоятельность анастомоза 3 (8,6%) 4 (11,4%) 7 (10%)
Острая перфоративная язва трансплантата 2 (5,7%) 1 (2,8%) 3 (4,3%)
Эмпиема плевры 2 (5,7%) 1 (2,8%) 3 (4,3%)
Медиастинит 1 (2,8%) 1 (2,8%) 2 (2,8%)
Пневмония 4 (11,4%) 5 (14,3%) 9 (12,8%)
Острый панкреатит 2 (5,7%) 2 (5,7%) 4 (5,7%)
Нагноение раны 1 (2,8%) 2 (5,7%) 3 (4,3%)
Всего осложнений 15 (42,8%) 16 (45,7%) 31 (44,3%)

Таблица 3.
Частота и характер послео-
перационных осложнений, 
абс.ч. (%)
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Рисунок 1.
Безрецидивная 2-летняя 
выживаемость больных РП 
II–III стадии

Рисунок 2.
Общая 2-летняя выжива-
емость больных РП II–III 
стадии

Рисунок 3.
Общая 2-летняя выжива-
емость больных РП II–III 
стадии в зависимости от сте-
пени лечебного патоморфоза

(n=11/31,4%) и частичная регрессия (n=10/28,6%) 
опухоли, при I степени ЛП во всех случаях зафикси-
ровано прогрессирование (n=3/8,6%) опухолевого 
процесса.

Основным критерием оценки эффективности 
комбинированного лечения являются показа-
тели выживаемости онкологических больных. 
Двухлетние результаты лечения были прослежены 
у 65 из 70 больных: в основной группе – у 32 из 35 
больных, в контрольной группе – у 33 из 35 больных.

В основной группе в течении 2-х лет прогресси-
рование заболевания выявлено у 9 (28,1%) больных. 
На первом году прогрессирование подтверждено 
в 4 (12,5%) случаях и на втором году – в 5 (15,6%). 
Местный рецидив зафиксирован у 1 (3,1%) больного 
на 15-м месяце наблюдения. В остальных 8 (25%) 
случаях были выявлены отдаленные метастазы 
в забрюшинные лимфатические узлы, печень, лег-
кие и надпочечники. Длительность безрецидивно-
го периода составила 21,8±1,1 месяцев. В результате 
прогрессирования заболевания в течение 2-х лет 
умерло 6 (18,7%) больных.

У больных контрольной группы прогрессиро-
вание опухолевого процесса зафиксировано в 20 
(60,6%) случаях. На первом году прогрессирование 
выявлено у 8 (24,2%) больных, на втором году – у 12 
(36,4%). При этом у 5 (15,1%) больных зафиксирован 
местный рецидив, отдаленное метастазирование 
выявлено у 15 (45,4%) больных в виде поражения 
забрюшинных лимфатических узлов, печени, лег-
ких, плевры и надпочечников. Длительность без-
рецидивного периода составила 18,1±1,2 месяцев. 

В период 2-летного наблюдения от прогрессирова-
ния заболевания умерло 16 (48,5%) больных.

Таким образом, в результате комбинированного 
лечения с предоперационной ХТ количество мест-
ных рецидивов (3,1%) и отдаленных метастазов 
(25%) было значимо меньше, чем при хирурги-
ческом лечении – 15,1% и 45,4% соответственно 
(р<0,05). Длительность безрецидивного периода 
в основной группе так же была достоверно выше, 
чем в  группе контроля – 21,8±1,1 мес. против 
18,1±1,2 мес. (р<0,05).

Двухлетняя безрецидивная выживаемость боль-
ных РП II–III стадии (рисунок 1) в основной груп-
пе составила 71,8%, в контрольной группе – 39,4% 
(р<0,05).

Общая 2-летняя выживаемость больных в ос-
новной группе (рисунок 2) при комбинированном 
лечении составила 81,3%, в контрольной группе 
при проведении хирургического лечения – 51,5% 
(р<0,05).

В основной группе проведен анализ выживае-
мости в зависимости от степени лечебного пато-
морфоза (рисунок 3). Установлено, что 2-летняя 
общая выживаемость при лечебном патоморфозе 
IV степени составила 100%, при III степени – 88,9%, 
при II степени – 81,8% и при I степени – 70%. По 
литературным данным [3, 4], общая выживаемость 
больных РП при использовании предоперацион-
ного лечения находится в прямой зависимости 
от степени повреждения опухолевых клеток, что 
согласуется с результатами, полученными в нашем 
исследовании.

Безрецидивная выживаемость (Kaplan-Meier)
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Рисунок 4.
Общая 2-летняя выжива-
емость в основной группе 
в зависимости от степени 
поражения лимфатических 
узлов

Рисунок 5.
Общая 2-летняя выживае-
мость в контрольной группе 
в зависимости от степени 
поражения лимфатических 
узлов

Рисунок 6.
Общая 2-летняя выжива-
емость в основной группе 
в зависимости от степени 
дифференцировки опухоли

Рисунок 7.
Общая 2-летняя выживае-
мость в контрольной группе 
в зависимости от степени 
дифференцировки опухоли

Выживаемость больных РП во многом определя-
ется лимфогенной распространенностью опухоле-
вого процесса. В связи с этим был проведен анализ 
выживаемости в зависимости от степени пораже-
ния лимфатического аппарата (N0–3 ). Полученные 
данные (рисунок 4–5) свидетельствуют о том, что 
имеется прямая зависимость между количеством 
пораженных регионарных лимфоузлов и ухудше-
нием результатов лечения. Так, при отсутствии 
метастазов в лимфатических узлах (N0 ) 2-летняя 
общая выживаемость при комбинированном лече-
нии составила 100%, при хирургическом лечении – 
87,5%. При поражении 1–2 лимфатических узлов 
(N1) выживаемость в основной группе снизились 
до 90%, в контрольной – до 60%. Двухлетняя вы-
живаемость при поражении 3–6 лимфатических 
узлов (N2) в основной группе не превышала 83,3%, 
в контрольной группе – 45,4%. Самые худшие по-
казатели были получены при поражении 7 и более 
лимфатических узлов (N3) и составили в основ-
ной группе – 25%, в контрольной группе – ни один 
больной не пережил 2-летний период наблюдения.

Таким образом, при проведении комбинирован-
ного лечения с использованием предоперационной 
ХТ 2-летняя общая выживаемость больных РП при 
N0–3 была значимо выше, чем в группе контроля 
(р<0,05).

По литературным данным [3] на выживаемость 
больных так же влияет степень дифференцировки 
опухолевых клеток.

В нашем исследовании 2-летняя общая вы-
живаемость при высокодифференцированном 

плоскоклеточном раке (G1) в основной группе 
составила 100%, в контрольной группе – 75%. При 
умеренно дифференцированном раке (G2) выжи-
ваемость в основной группе снизилась до 88,2%, 
в контрольной группе – до 68,4%. Наименьшие 
показатели общей 2-летней выживаемости за-
фиксированы при низкодифференцирован-
ном раке (G3) и составили в основной группе – 
55,5%, в контрольной группе – 10% (рисунок 6–7). 
Разница между группами статистически значима 
(р<0,05).

Вместе с тем, в основной группе 2-летняя общая 
выживаемость при высоко дифференцирован-
ном раке (100%) была достоверно выше, чем при 
умеренно дифференцированном (88,2%) и низко 
дифференцированном (55,5%) раке. В контроль-
ной группе 2-летняя общая выживаемость при 
высоко дифференцированных опухолях (75%) так 
же была существенно выше, чем при умеренно 
дифференцированных (68,4%) и низко дифферен-
цированных (10%) опухолях (р<0,05).

Таким образом, комбинированное лечение 
с использованием предоперационной ХТ по схеме 
гемцитабин/цисплатин достоверно снижает ча-
стоту местных рецидивов, отдаленных метастазов 
и повышает 2-летнюю выживаемость больных РП 
II–III стадии относительно только хирургического 
лечения (р<0,05), в том числе при наличии таких 
неблагоприятных прогностических факторов как 
метастатическое поражение регионарных лим-
фоузлов (N+) и высокоагрессивные формы (G3) 
плоскоклеточного рака.
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Заключение

Лечение больных РП II–III стадии требует при-
менения комбинированного подхода, включаю-
щего рациональное сочетание хирургического 
лечения с ХТ.

Предоперационная ХТ переносится удовлет-
ворительно и демонстрирует высокую непосред-
ственную эффективность, подтвержденную пато-
морфологическими исследованиями, не, оказывая 

при этом отрицательного влияния на течение ин-
тра- и послеоперационного периода и летальность.

Мультимодальное лечение РП II–III стадии с ис-
пользованием предоперационной ХТ обеспечивает 
надежный локорегионарный контроль, снижает 
количество отдаленных метастазов и достоверно 
улучшает безрецидивную и общую выживаемость 
больных.
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